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Sir; 

L Dr. Wolfgang Fleischer, do hereby declare and state: 

1. I am a co-inventor of the subject matter disclosed and claimed in the above- 
identified patent application. 

2. I am currently General Manager of Mundipharma Research GmbH & Co. KG, 
Limburg, Germany, which is an associated company of EURO-CELT1QUE S.A„ the 
assignee of the above-identified patent application. 

3. My academic background, technical experience and list of publications are set 
forth in my curriculum vitae, attached hereto as Exhibit 1 . 

4. I have reviewed the above-identified patent application, the pending claims, 
and Ihe Office Action mailed March 10, 2004. I understand that the Examiner has rejected 
the claims under 35 U.S.C. § 103(a) on the allegation that the claimed subject matter is 
obvious over me disclosure of European Patent No. EP 639373 (the '373 patent"), m 
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c«mbina^nwi*d^^ 

No. 5,049,389 to Radhalrishnon ("Radhakrishnan"), or U.S. Patent No. 5,290,540 to Pnnce 
and Hemming ("Prince"). 

5. I have reviewed the Knight, Radnakrishnan and Prince references. Each of 
these publications discloses that liposomes can be administered to the lung. It is my belief 
that none of the compounds that are taught to be formulated with liposome* in these 
references is in the same class of compounds as povidone iodine, which is a highly oxidatve 
chemical antiseptic agent. It was well know to the skilled artisan prior to the filing date of 
present invention that povidone iodine is a highly oxidizing agent that has been used as a 
topical anti-infective and disinfective. It is my belief that the fact that liposomal formulations 
of the compounds taught in Knight, Radhakrishnan and Prince can be administered to the 
lungs or lower respiratory tract is not suggestive that liposomal formulations of povidone 
iodine can be administered to the lungs or lower respiratory tract. 

6. It is my belief that although povidone iodine is applicable to an external part 
of the body, to the eye or to the nasal passages, this applicability is not suggestive that 
povidone iodine can be applied to another part of the body, in particular, Hie lower respiratory 
tract since the skin and eye are very different tissues from that of the lower respiratory tract. 
It is well known in the art that the lower respiratory tract has specialized cells, including cilia 
and mucous secreting cells that are not found anywhere else in the body and that it is in the 
lower respiratory tract that the critical process of gas exchange occurs. Thus, the cells of the 
lower respiratory tract are not equivalent to skin cells, eye cells, or cells in the nasal passage 
of the upper respiratory tract and are not suggestive of each other. 

7. I declare further that all statements made in this Declaration of my own 
knowledge are true, and that all statements made on information and belief are believed to be 
true, and further, that these statements were made with the knowledge that willful false 
statements and that like so made are punishable by fine or imprisonment, or both, under 
Section 1001 of Title 19 of the United States code and that such willful false stetemente may 
jeopardize the validity of this application and any patent issuing thereon. 

" T " Wolfgang Fleischer 
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1 972 - 1 979 Head of Pharmaceutical Development Laboratory 
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1 975 - 1 977 School-leaving qualification of aptitude for higher 
education (Abitur) 
(parallel to full-time-employment) 

1 977 - 1 983 Study of Medicine at Johannes-Gutenberg- 
University Mainz 
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1 979 - 1 983 Clinical Research Manager for anti-asthmatic 
substances 
(Boehringer Ingelheim) 
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license as medical doctor 

Head of Medical Information and Sales Force 
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pulmologic practice in Mainz 
(parallel to employment) 

doctorate (Ph.D.) at Johannes-Gutenberg-University 
in Mainz (Magna cum laude) 

Head of Pneumology Section 
(Boehringer Ingelheim) 

Head of Indications Area and Head of Pulmologic 
Division 
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Lecturer at the University of Witten-Herdecke 
Master of Pharmaceutical Medicine 

General Manager Mundipharma Research GmbH & 
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Author and Co-Author of over 1 50 publications 
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1 ' Dosfe C r-Aerosi|e - Anwendungstechnik und Systeme. 
Periscop Magazin 13-19 (1983) 1 - 8 

2 ' ofpSeWirkung von Sm 857-SE inh*^ 

ProvokatJonstest bei exogen-allerglschern Asthma bronchiale 
inauguraldlssertation. Johannes^utenberg-Universrtat Mainz 
(1984) 

n Kioin g • Kohler, D.; Fleischer, W.; Zahringer, T.; Matthys, H.: 

3 " GU^m^ri^\s6e aut die bronchiale Obstruktion zw,schen 

totaler und mtrabropchialer Deposition von 200 jjq Fenoterol? 

In- Verhandlungen der Deutschen Gesellschaft Mr Innere Median, 

Bergmann Vertag Munchen 90, (1984) 1096-1098 

4 KOhler, P.; Heischer, W,; Matthys, H.: 

A new method for easy labelling of beta-2-agonists in the metered dose 
inhaler with "mTc. 

Respiration 46 (1984) 99-100 (Abstract) 

5. schulz, V.; Fleischer, W.jLichterfeld, A.: 

The protective effect of a new oral antiallergic agent (Sm 857-5E) 
against experimentally allergen-induced bronchoconstnction. 
Respiration 46 (1984) 55 (Abstract) 

6. Schmitz, B.; Fleischer, W.; Vogt, H.; Zeppenfeld, G.: 
Peakflowmeter, 

Sonderbroschure Boehringer Ingelheim 33/85 (1985) 

7. Kronenberger, H.; Meier-Sydow, J.; Bauer, E.; MQJler, R.; 
Fleischer, W.; Nerger, K.; Thiel, C: 

Ein neuer Fragebogen zur Erfassung der Ursachen von Lungen- und 

Atemwegskrankheiten. 

Prax. Klin. Pneumol. 39 (1985) 233-251 

a KAhier D ■ Fleischer, W.; SchGmichen, C; Matthys, H.: 
8 " ^SSiS^!!!^^ Dosieraerosolen im menschlichen Organismus. 
Atemw,-Uungenkrkh. 11 (1985)340-341 

9 Fleischer, W.; Schulz, V.; Lichterfeld, A.: AaMmAn 
* Die proteliive Wirkung von Sm 857.SE im in^at.ven Ant gen- 

Provokationstest bei exogep-allergischem Asthma bronchiale. 

Prax. Klin. Pneumol. 39 (1985) 866-867 

1 °" D^Aero^ole bei Atemwegserkrankungen - die Schritte einer 
modemen Therapieform. 
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journal der Elternvereinigung asthmakranker Kinder und Jugendlicher 
e,V.2(1985) 14-15 

1 1 " Anwendungshilfe fur den Asthma-Patienten. 

arzt&auto 61. 4(1985) 16 

12. Fleischer, W,: 

ffiSSfE*. H*g. O.K. Unde (1986) 203-210 

13. Fleischer, W.: 

Journal de^Eltemvereinigung asthmakranker Kinder und Jugendlicher 
e.V. 3, (1986)12-13 

14. Fleischer, W.: 

Exogenes Asthma bronchiale. 
Pneumologische Notizen 1 (1986) 20 

1 5 ' Metered Dose Aerosols - Application, Methods and Systems. 
Lung & Respiration 3, 1 (1986) V2 

16 Fischer, H., Fleischer, W.: 

Auswertung, Interpretation und Fallbeispiele des Vtetoownma. 
Boehringer Ingelheim Praxisservice, Therapiewoche (1986) 

1 7. Kohler, D.; Fleischer, W.; Matthys, H.: 
Inhalationstherapie. 

Verlag Gedon & Reuss, Munchen (1986) 

18. Fleischer, W.; 

Pneumobil. rt « 
Pneumologische Notizen 2 (1986) 14-21 

19. Fleischer, W.: 

Die LungenfunktionsprQfung. 
Pneumologische Notizen 2 (1986) 2-13 

20 Fleischer, W., Klein, K„ VoB, H.W.: 

Rauchen - Untersuchungen im Rahmen des bundeswejten 
Lungenfunktionsscreenings .Pneumobil". . 
Pneumobil aktuell 2 (1986) 1 - 8 

21. Fleischer, W.: 

Pneumobil II verbessert die Diagnostk. 
Boehringer Zeitung 11 (1986) 5 
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22. Fleischer, W.: 

SSmSM as.h.atoanker Wnder und JugendWer 
e,V. 4 (19B6) 12-13 

den Einsatz1986. 
Pneumobil aktuell 3 (1986) 1-8 

24 * Sfe'S^he Erkrankungen der Atemwege. Krankheitsbild - Diagnostik - 

Therapie. _ ^ 

Pneumologische Notizen 2 (1987) 2-13 

25. Fischer, H., Fleischer, W.: 

Die einfache Lungenfunktionsprufung in der Praxis. 
Verlag Gedon & Reuss, MOnchen (1987) 

26. Fleischer, W,; Riem, L.; Troglauer, K.G.: 
Der •Pneumobil-Arzt" berichtet 

- Pneumobil jetzt mit Bodyplelhysmograph. 

- Erfahrungen aus 25.494 spirometrischen Lungenfunktions- 
untersuchungen. 

Pneumobil aktuell 4 (1987) 1-7 

27. Fleischer, W.: . 
Ratschlaae zur Hausstaubmilbenallergie. 

Journal der Eltemvereinlgung asthmakranker Kinder und Jugendlicher 
e,V. 5 (1987) 11-12 

28 ' Lu^gen^nldonsparameter - AbkOrzungen und Bedeutung - 
Teil 1: Die Spirometrie. 
Pneumologische Notizen 3 (1987) 18-19 

29. Fleischer, W,; Klein, K.; VoG, H.W.: 
Rauchen. j -, «„ 
Respiratory News Bulletin 30, 1 (1988) 7-13 

30, Fleischer, W.: _ . 

Die entziindlichen Mechanismen beim Asthma bronchiaie. 
Pneumologische Notizen 1 (19B8) 2-8 

31 Fteischpr W * 

Ungenfunktionsparameter - AbkOrzungen und Bedeutung - 
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Tail II: Die Ganzkorperplethvsmographie. 
Pneumologlsche Notizen 1 (1988) 16-17 

32. Kohler.D.; Fleischer, W.: 

Was ist gesichert In der Inhalationstherapie? 
Arcis Verlag. MOnchen (1988) 



33. 



r ZSS^^JSS&^m .n «h B metered dose 

inhaler with technetium "m. 
Respiration 53, 2 (1988) 65-73 

oj Fipifiehar w • Nolte. D.: Ulmer, W.T.; Klein, K.; VoB. H.W.: 

*" nS'ta ta3L*n ^ening v* the Pneumobte throughout 

FRG 

Europ. Respir. J. 1, Suppl. 2 (1988) 222 (Abstract) 

35 Fischer, H.; Fleischer, W.: t 

Indikationen zur DurchfOhrung von Lungenfunktionsprufungen. 
Pneumologische Notizen 2 (1988) 9 

36. Klein, K.; VoB, H.W.; Ahlstich, G.; Fleischer, W.: 
Pneumobil: Mobile Respiratory Testing. 
Umwelt & Gesundheit aktuell 3 (1988) 6 

37 Fleischer, W.; Klein, K.; Troglauer, K.G.; VoB, H.W.: 

' Mobiles Lungenfunktionsscreening "PNEUMOBir ; Bencht uber 
Ersteinsatz in Wien Nov. - Dez. 1987. 
PneumobH aktuell 6 (1988) 1-16 

38 Salmen, S.; VoB, H.W.; Klein, K.; Ahlstich. G.; Fleischer, W.: 

' Effects of smoking on lung function: Results of a nation-wide screening. 
Umwelt & Gesundheit aktuell 3 (1988) 8 

39. Troglauer, K.G.; Klein, K.; Ahlstich, G.; Fleischer, W.: 
Effects of sport on lung function. 

Umwelt & Gesundheit aktuell 3 (1988) 9 

40. MOtterlein, R,; Fleischer, W.; Fischer, J.; K6h|er, D.; Morr, H.; 

New^echnotogy for generating inhalation aerosols - preliminary results 

with the piezoelectrical pocketnnhaJer. 

Journal of Aerosol Medicine 3 (1988) 231 (Abstract) 

41 ' She : d°^ therapy - a review of aerosol therapy and 

commonly used drugs. 
Lung & Respiration 6, 1 (1989) 1 - 16 
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42. Berendt, A.; Becker, F.; Fleischer, W.; Ahlstjch, G.; 
Troglauer, K.G.; Klein, K.: 

Mobiles Lungenf unktionsscreening "PneumobJ , 

Bericht Qber die Sonderaktion in Pirmasens, Marz - Mai 1 988. 

Pneumobil aktuell 8 (1989) 1-8 

43. Fleischer, W,; 

Low PEF reading. What should I do next? 
Respiratory News Bulletin 31 , 2 (1989) 10-12 

44. Fleischer* W.: 

Grafschafter Kolloquium. Aerosol und Lunge. 
Periskop19,9(1989)16-18 

45. Fleischer, W.; 
Inhalationstherapie. 

Apotheker Journal 12, 1 (1990) 48-52 

46. Fleischer, W.: „ . . lM 
Die Spacerrationale bei der Verwendung von Dosier-Aerosolen. 

Pneumologische Notizen 1 (1990) 23-25 

47. Fleischer, W.: ^ . . ■ 
Geschichte der Asthma-Therapie. 30 Jahre Dosier-Aerosole. 
Pneumologische Notizen 1 (1990) 2-10 

48 ' Die P?e^ der Lun 9 e - Phy s < ol °9 ie " Krankheitsbilder 

und Therapie. 

Pneumologische Notjzen 1 (1990) 16-22 

49 Petro W.; Fleischer, W.; Stechert, R.; Kohler, M.E.: 
' Vergleich der Wirkung von Fenoterol mit der einer Kombmation 
von Fenoterol und Dinatriumcromoglicicum bei Patienten mit 
perennialem Asthma bronchiale. 
Asthma, Bronchitis, Emphysem 8 (1990) 40-44 

50. Fischer, J.; Kdhler, D.; Morr, H.; Wettengel, R.; MQtterlein, R.; 
Fleischer, Rauber, G.; Stechert, R.: 
Neue Techniken zur Erzeugung inhalierbarer Aerosole - Erste 
Erfahrungen und Ergebnisse mit dem piezoelektnschen 
Inhalationsgerat, 
Pneumologie 44 (1980) 275-276 
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51 . MQtterlein, R.; Schmidt, G.; Fleischer, W.; Freund, E.: 
Ein neues Inhalationssystem zur Bronchodilatation. 
Fortschr. Med. 108; 11 (1990) 225-228 

52. Fleischer, W.: 

Die chronisch obstruktive Bronchitis. 
Pneumologische Notizen 2 (1990) 2*8 

53 Fleischer, W.; Stechert, R.; Rauber, G.; Zimmermann, Th.: 
' New technology of generation inhalation aerosols: Preliminary 
results with the Diezoelectrical inhaler. 

?S£^ Respiratory Journal 3, Sup* 10 1990) 232 (Abstract) 

54. Fleischer, W.: 

Drei Jahre Pneumobil. 

Med, Report 14, 18 (1990) 16 p 

55. Fleischer, W.: 

Warum Inhalationshilfen? 
Luftoost November (1 990) 4 - 6 

56. Fischer, H.; Fleischer, W.: . 
Die einfache Lungenfunktionsprufung in der Praxis. 
Verlag Gedon & Reuss, MQnchen (1990) 

57. Fleischer, W.: 

Die Erstanamnese bei Allergieverdacht. 
Pneumologische Notizen 1 (1991) 12-16 

58. Fleischer, W.: ™_ . , ■ 
Die Reinigungsmechanismen der Lunge. Pnysiologie - 

Krankheitsbilder - Therapie. 

pta in der Apotheke 20J3 (1991) 116-120 

59. Kohler, D.; Fleischer, W.: 
Established facts in inhalation therapy. 
Arcis Verlag, Miinchen (1991) 

60. Waitzinger, J.; Zimmermann, Th.; Hammermaier, A.; Relscher, W.; 

Aerosol deposition pattern of "mTc-labelled fenoterol (Berotec) after 
inhalation from a metered dose inhaler and a piezoelectnc inhalation 
device (Respimat) in healthy volunteers. 
Journal of Aerosols Medicine 4, Suppl, 40 (1991) 

61 ' ^ichen'uJId'Lungenfunktion - Daten aus der Pneumobilaktion. 
Pneumologische Notizen 3 (1991) 12-18 
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62 Fleischer, W.; Klein, K.; Nolte, D.; Magnussen, H.; Wiesner, B.: 
Lungeni Tunktions-Reihenuntersuchungen - Ein Vergleich der alten 
und neuen Bundsslander. m mn . . 
jHhrestagung der Norddeutschen Gesellschaft fur Lungen- und 
Bronchialheilkunde, Berlin 1991. Kurzfassungsband S. FV/6 

63 Fleischer, W.; Waitzinger, J.; Zlrnmermann, Tn.: foriorrrcn , 
A^oTol deposition pattern of Relabelled fenoterol (BEROTEC) 
after inhalation from a metered dose inhaler and a plezoelectnc 
inhalation device (RESPIMAT) in healthy volunteers. 

In: Abstract Book 

Hrsg.: American Association for Aerosol Research 
Traverse City, USA, October 7-11 (1999) 132 (Abstract) 

64. Fleischer, W.: 

Wenn die Pollen fliegen. 
Pneumologlsche Notizen 1 (1992) 23-26 

65. Fleischer, W.: 
Exogen-allergisches Asthma. 
Pneumologlsche Notizen 1 (1992) 20-22 

66. Fleischer, W.: 

Medikamente fOr die Therapie obstruktiver Atemwegserkrankungen. 
Pneumologlsche Notizen 2 (1992) 20-22 

67. Fleischer, W.; Klein, K.; Magnussen, H.; Nolte, D.; Wiesner, B.: 
Lungenfunktlonsreihenuntersuchungen mit dem Pneumobil - em 
Vergleich der alten und neuen Bundeslander. 
Pneumologie 46 (1992) 287-288 

68. Fleischer, W.: 

Intrinsisches Asthma. 
Pneumologische Notizen 3 (1992) 31-32 

69. Fleischer, W.; Jabsen, B.; Klein, K.; Nolte, D.; Wiesner, B.: 
Lungervfunktionsscreening-Untersuchung mit dem Pneumobil. 
Ein Vergleich zwischen den alten und neuen Bundeslandem- 
Abstractband der 27. Tagung der Gesellschaft fur Ungen- und 
Atemwegsforschung (10.-12. Dezember 1992) (Abstract) 

7 °" ASu^?Diag"riostik und Therapie obstruktiver Atemwegserkrankungen 
in der Humanmedizjn. . . 

In: Symposium zur Therapie obstruktiver Atemwegserkrankungen des 

Pferdes. Referatesammlung. 
Blngen (21.09.92) 27-39 
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71. Fleischer, W.: 

Inhajationstherapie mit Aerosolen. 

Pneumologische Notizen 1 (1993) 18-22 



72. Bidlingmaier, A.; Waltzinger, J.; Hammermaier, A.; 

ES&L** «* ^ lungdeposmon after 
release from a metered dose Inhaler (MDI). 
Journal of Aerosol Medicine 6, Suppl. (1993) 43 (Abstract) 

73. Fleischer, W.: 

Diagnose: Obstruktive Atemwegserkrankung. 
Prevention 2, 1 (1993) 57-58 

74. Fleischer, W.; Jabsen. B.; Klein, K.; Nolte, D.; Wiesner, B.: 
Lungenfunktionsscreening: Untersuchung mit dem PneumoDU. 
Atemw.- Ungenkrkh. 19, 7 (1993) 301-302 

75. Rahn, R.; Schafer, V.; Shah, P.M.; Diehl, O.; Reimer, K sFJelscher, W.: 
Antiseptische Prophylaxe von Bakteriamien nach zahnarztlichen 
Eingriffen. 

Hyg. Med. 18, 12 (1993) 579 (Abstract) 

76. Rahn, R.; Diehl, 0.; Schafer, V.; Shah, P.M.; Fleischer, W.; Reimer, K.: 
Wirkung von PVP-|od-L6sung und Chlorhexidin auf die Baktenamie- 
Haufigkeit nach zahnarztlichen Eingriffen. 

Hyg. Med. 19,3(1994)128-131 

77 Fischer, H.; Fleischer, W.; Wenske, H,; 

' Die Lungenfunktionsprufung in der Praxis (4. erweiterte Auflage) 
Pneumologische Notizen (Sonderausgabe), MOnchen (1994) 

78 Ginko, T.; Langer-Brauburger, p.; Fleischer, W-; Bergmann, Ch ; : 
Bedeutung der nachtlichen Pulsoximetrie. Kriterium f Or die Bnleitung 
einer CVLangzeittherapie und EinfluB von Theophyllin und Sauerstoff 
auf die nachtliche Sauerstoffsattigung. 

Pneumologie 48, Sonderheft 2, (1994) 651-652 

79. Jurna, I.; Baldauf, J.; Fleischer, W.: . 

Vergleich von Morphin-frGlucuronid und Morphm an evozierter 
nozizeptiver Aktivjtat in Neuronen des Rattenthalamus. 
Der Schmerz 8, Suppl. 1 (1994) 9 (Abstract) 

60. Fleischer, W,; Reimer, K.: 

Ein (Chirurgen-)ljeben ohne lod? 
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Hyg, Med. 19, 6 (1994) 35 (Leserbrief) 

81 Sturm, M.; Langer-Brauburger, B.; Kieser. M.; Erxleben, M.; Pabst, J.; 
Heide H.. Burgschaft, H.; Fleischer, w.: 

MAGhaler: A new multiple dose powder inhaler for salbutamol 

administration. , . x 

Eur. Resplrat J. 8. Suppl. 19 (1995) 201s (Abstract) 

82 Diehl O ■ Schafer, V.; Rahn, R.; Shah, P.M.; Fleischer, W.; Reimer, K.: 
M^Mrie nach zahnarztlichen Eingriffen in Abhang.gke,t von 
einer lokalen Prophlaxe mit Schleimhautantiseptika. 
ln:FortschrmeinderrtygieneundMikrobiologie « mhArn e 
Hrsg.: B. Christiansen, K.-0. Gundermann, C. Holler, P, Rautenberg, S. 
Schubert, U. Ullmann 

Pechstein Verlag, Dobersdorf (1994), 252 (Abstract) 

83 Undena, G.; Henrich-Eberl, Ch.; Fleischer, W.: 
Schmerztherapie und Lebensqualltat - Langzejtdokumentation von 
Therapleveriaufen bei Patlenten mit Tumorerkrankungen. 

Der Schmerz 9, Suppl. 1 (1995) S7 (Abstract) 

84. Lindena, G.; Fleischer, W.: 

EDV-Programm zur Dokumentation und Information fur Diagnostik und 

Therapie von Tumorschmerzen. 

Der Schmerz 9, Supp. 1 (1995) S64 (Abstract) 

85. Langer-Brauburger, B.; Kieser, M.; Erxleben, M.; Pabst, J.; Heide, H.; 
Burgschat, H.; Fleischer, W.; Sturm, M.: 

MAGhaler: Ein neuer Mehrdosis-Pulverinhalator. 
Pneumologie 49, Sonderheft 2 (1995) 337 (Abstract) 

86 Muller, S.; Lindena, G.; Fleischer, W.; Kartschewski, S.: 

Prescription of strong opioids by general practitioners in Germany, 
In: Abstracts ■ 8* World Congress on Pain 
Hrsg, IASP Press, International Association for the Study of Pain 
Canada (1996) 166 (Abstract) 

87. Grond, S.; Lindena, G.; Fleischer, W.: „ MrMm 
A computerized documentation and information system for cancer pain 

therapy. 

In- Abstracts -8* World Congress on Pain 

Hrsg. IASP Press, International Association for the Study of Pain 

Canada (1996) 168 (Abstract) 

88. Lindena, G.; Henrich-Eberl, Ch., Fleischer, W.: 

Pain therapy and life quality in cancer pain patients - a longitudinal 
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